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腹腔镜与开腹肝切除术治疗原发性肝细胞癌的疗效对比研究
及术后 2年复发的影响因素分析 *
黄俊海 黄 磊 陈 彬 庞润华 钟 崇
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摘要 目的：对比腹腔镜与开腹肝切除术治疗原发性肝细胞癌（HCC）的疗效，并分析术后 2年复发的影响因素。方法：回顾性分析

2018年 1月至 2020年 1月我院收治的 108例 HCC患者的病例资料，其中 62例采用腹腔镜手术治疗（腹腔镜组），46例采用开

腹手术治疗（开腹组），比较两组手术、术后恢复指标以及术后并发症差异。术后随访 2年，根据是否复发分为复发组（45例）和未

复发组（63例），收集临床资料，分析 HCC术后复发的影响因素。结果：腹腔镜组术中出血量少于开腹组，切口长度、术后首次排气

时间、术后首次下床活动时间、术后住院时间短于开腹组，切口渗液发生率低于开腹组，但手术时间长于开腹组，差异均有统计学

意义（P＜0.05）。复发组肿瘤数目、肿瘤直径大于未复发组（P＜0.05），2型糖尿病、CNLC分期Ⅱb～Ⅲa期、低中度肿瘤分化程度、

门静脉癌栓、微血管侵犯、肝硬化、术前 HBV-DNA载量＞104拷贝 /mL、开腹手术的患者比例高于未复发组（P＜0.05）。合并 2型

糖尿病、门静脉癌栓、微血管侵犯、术前 HBV-DNA载量＞104拷贝 /mL是 HCC术后复发的危险因素（P＜0.05）。结论：与开腹手

术比较，腹腔镜手术可减少创伤，更有利于术后康复，并可降低围术期并发症和术后复发率。2型糖尿病、门静脉癌栓、微血管侵

犯、术前 HBV-DNA载量是 HCC术后复发的影响因素。
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Comparative Study of Efficacy of Laparoscopic and Open Hepatectomy
in the Treatment of Primary Hepatocellular Carcinoma and Analysis of the

Influencing Factors of Recurrence 2 Years after Operation*

To compare the efficacy of laparoscopic and open hepatectomy in the treatment of primary hepatocellular

carcinoma (HCC), and to analyze the influencing factors of recurrence 2 years after operation. The case data of 108 patients

with HCC who were treated in our hospital from January 2018 to January 2020 were retrospectively analyzed, including 62 cases treated

with laparoscopic surgery (laparoscopic group), and 46 cases treated with open surgery (open group). The differences of operation, post-

operative recovery indexes and postoperative complications between the two groups were compared. The patients were followed up for 2

years. They were divided into recurrence group (45 cases) and non-recurrence group (63 cases) according to whether they had recurrence.

The clinical data were collected, and the influencing factors of postoperative recurrence of HCC were analyzed. The amount of

intraoperative bleeding in the laparoscopic group was less than that in the open group, the length of incision, the first postoperative

exhaust time, the first postoperative ambulation time and the postoperative hospital stay were shorter than those in the open group, and

the incidence of incision exudation was lower than that in the open group, but the operation time was longer than that in the open group,

the differences were statistically significant (P<0.05). The number of tumors and the diameter of tumor in recurrence group were larger
than those in non-recurrence group (P<0.05). The type 2 diabetes mellitus, CNLC stage Ⅱb～Ⅲa stage, low and moderate tumor differ-

entiation, portal vein tumor thrombus, microvascular invasion, cirrhosis, preoperative HBV-DNA loading>104 copies/mL and open

surgery proportion of patients were higher than those in the non-recurrence group (P<0.05). Combined type 2 diabetes mellitus, portal
vein tumor thrombus, microvascular invasion, preoperative HBV-DNA loading>104 copies/mL were the risk factors for recurrence of

HCC(P<0.05). Compared with open surgery, laparoscopic surgery can reduce trauma, be more conducive to postoperative

re habilitation, and reduce perioperative complications and postoperative recurrence rate. Type 2 diabetes mellitus, portal vein tumor

thrombus, microvascular invasion and preoperative HBV-DNA loading are the influencing factors of recurrence of HCC.
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前言

原发性肝细胞癌（HCC）是肝癌的主要组织学类型，在全球

范围内癌症相关死亡原因中位居前列[1]，手术切除是早期 HCC

患者最重要的治疗方法，接受手术患者术后 1、3、5年无进展生

存率分别为 77%、41%和 21%，总生存率可达到 95%、80%和

61%[2]。腹腔镜和开腹手术是 HCC的两种主要手术方式，近年

来随着微创外科理念的普及和治疗技术的提高，腹腔镜手术适

应征不断扩大，临床报道逐渐增多，被认为有望取代开腹手术，

但开腹手术具有腹腔镜手术无法比拟的手触感优势，两者比较

尚存在一定争议[3,4]。尽管针对早期 HCC的治疗取得了较大进

步，但患者生存率并没有显著提高，部分患者在术后易出现肿

瘤复发，导致疾病进展[5,6]。因此，本研究通过对比腹腔镜与开腹

肝切除术治疗 HCC的疗效，并分析患者术后 2年复发的影响

因素，旨在为临床治疗以及预后分析提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

回顾性分析 2018年 1 月至 2020 年 1 月我院收治的 108

例 HCC患者的病例资料，根据手术方式将患者分为腹腔镜组

（62例）和开腹组（46例）。纳入标准：① 经术后病理学证实为

HCC；② 中国肝癌（CNLC）分期[7]Ⅰa～Ⅲa期；③ 具备手术适应

征，均行手术治疗；④ 年龄 18周岁及以上。排除标准：① 反复住

院肝癌患者；② 有肝外转移；③ 合并其它部位恶性肿瘤；④ 临床

资料不全；⑤ 随访失联。腹腔镜组：男 40例，女 22 例；年龄

40～65 岁，平均（58.12± 6.07）岁；体质量指数（BMI）18～25

kg/m2，平均（20.97± 0.75）kg/m2；CNLC 分期：Ⅰa～Ⅱa 期 44

例，Ⅱb～Ⅲa期 18例；微血管侵犯 8例；肿瘤数目 1～6个，平

均（2.64± 0.58）个；肿瘤直径 2～7 cm，平均（3.49± 1.20）cm。开

腹组：男 28 例，女 18例；年龄 42～66 岁，平均（58.92± 6.15）

岁；BMI 17～26 kg/m2，平均（20.81± 0.62）kg/m2；CNLC 分期：

Ⅰa～Ⅱa期 32例，Ⅱb～Ⅲa期 14例；微血管侵犯 6例；肿瘤

数目 1～7 个，平均（2.72± 0.61）个；肿瘤直径 2～6 cm，平均

（3.55± 1.12）cm。两组性别、年龄、BMI、CNLC分期、微血管侵

犯、肿瘤数目、肿瘤直径比较差异无统计学意义（P＞0.05），具

有可比性。

1.2 手术方法

两组患者均行气管插管全身麻醉。腹腔镜组：取头高脚低

位，仰卧两腿分开，消毒铺巾后，于脐下缘做一 1cm弧形切口，

置入 Trocar，建立 CO2气腹（压力 13 mmHg），分别于右侧锁骨

中线、腋前线与肋弓交界点取主、辅操作孔，术中超声确认肝脏

肿瘤的数量、大小和范围以及肝脏肿瘤与主要血管结构之间的

关系，在低中心静脉压（＜5 cm H2O）下采用 Harmonic手术刀

离断肝实质，根据肿瘤位置和大小切除肿瘤组织，取标本送病

检，单极或双极电凝止血或 3-0 Prolene缝合线缝合止血，温蒸

馏水反复冲洗，检查无渗血后留置腹腔引流管后关腹。开腹组：

取仰卧位，行右上腹反 "L"型切口暴露肿瘤，依据其大小和位

置切除肿瘤组织，取标本送病检，充分止血，温蒸馏水反复冲

洗，检查无渗血后留置腹腔引流管后关腹。

1.3 观察指标

统计两组患者的手术相关指标（手术切口长度、手术时间、

术中出血量）、术后恢复指标（术后首次排气时间、术后首次下

床活动时间、术后住院时间）以及并发症（切口渗液、胸腔积液、

腹腔感染等）发生情况。

1.4 随访及分组

所有患者出院后均以定期门诊或住院复查和电话的方式

随访 2年，随访截至日期 2022年 1月。记录患者肿瘤复发情

况，以影像学发现肝内再次出现肝癌结节为复发的判定标准[8]，

并根据是否复发将所有患者分为复发组（45例）和未复发组

（63例）。

1.5 临床资料收集

从医院病历系统中收集所有患者的相关临床资料，包括：

年龄、性别、BMI、基础疾病（高血压、2型糖尿病等）、肿瘤数目、

肿瘤直径、肿瘤分化程度、CNLC分期、门静脉癌栓、微血管侵

犯（术后病理检查，镜下提示内皮细胞衬覆血管腔可见癌细

胞）、Child-Pugh肝功能分级、有无肝硬化、有无乙型肝炎、术前

乙型肝炎病毒（HBV）脱氧核糖核酸（DNA）载量以及甲胎蛋白

水平。

1.6 统计学分析

运用 SPSS 25.00进行数据分析。计量资料符合正态分布以

（x± s）表示，采用独立样本 t检验比较；计数资料以例（百分比）

表示，采用 x2检验或校正 x2检验（1＜n＜5）、Fisher确切概率法

（n＜1）；多因素 Logistic回归分析 HCC术后复发的影响因素。

检验水准琢=0.05。

2 结果

2.1 腹腔镜组与开腹组手术、术后恢复指标以及并发症比较

腹腔镜组术中出血量少于开腹组，切口长度、术后首次排

气时间、术后首次下床活动时间、术后住院时间短于开腹组，切

口渗液发生率低于开腹组，但手术时间长于开腹组，差异均有

统计学意义（P＜0.05）。两组胸腔积液、腹腔感染发生率比较差

异无统计学意义（P＞0.05）。见表 1。

2.2 影响 HCC术后复发的单因素分析

复发组肿瘤数目、肿瘤直径大于未复发组（P＜0.05），2型

糖尿病、CNLC分期Ⅱb～Ⅲa期、低中度肿瘤分化程度、门静脉

癌栓、微血管侵犯、肝硬化、术前 HBV-DNA载量＞104拷贝

/mL、开腹手术的患者比例高于未复发组（P＜0.05），两组间年

龄、性别、BMI、Child-Pugh肝功能分级、合并高血压、乙型肝炎

比例、术前甲胎蛋白水平差异无统计学意义（P＞0.05）。见表 2。

2.3 影响 HCC术后复发的多因素 Logistic回归分析

此次纳入研究的 108例 HCC患者为资料样本，以 HCC术

后是否复发为因变量（赋值：0=否，1=是），以肿瘤数目（原值输
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Note: a was Fisher exact probability method, b was correction x2 test.

入）、肿瘤直径（原值输入）、2型糖尿病（赋值：0=否，1=是）、

CNLC分期（赋值：0=Ⅰa～Ⅱa期，1=Ⅱb～Ⅲa期）、肿瘤分化

程度（赋值：0=高度分化，1=低中度分化）、门静脉癌栓（赋值：

0=否，1=是）、微血管侵犯（赋值：0=否，1=是）、肝硬化（赋值：

0=否，1=是）、术前 HBV-DNA载量（赋值：0=臆104拷贝 /mL，

1=＞104拷贝 /mL）、手术方式（0=腹腔镜，1=开腹）为自变量，

纳入多因素 Logistic回归模型，采用 ENTER法，最终分析结果

显示：合并 2 型糖尿病、门静脉癌栓、微血管侵犯、术前

HBV-DNA载量＞104拷贝 /mL是 HCC术后复发的危险因素

（P＜0.05）。见表 3。

表 1 腹腔镜组与开腹组手术、术后恢复指标以及并发症差异 [(x± s)/n(%)]
Table 1 Differences in operation, postoperative recovery indexes and complications between laparoscopic group and open group [(x± s)/n(%)]

Indexes Laparoscopic group（n=62） Open group（n=46） t/x2 P

Operation time（min） 151.32± 32.06 135.42± 29.35 2.641 0.010

Amount of intraoperative bleeding（mL） 86.23± 13.56 182.35± 23.59 26.707 0.000

Length of incision（cm） 4.21± 1.35 15.02± 3.06 24.784 0.000

First postoperative exhaust time（d） 1.02± 0.36 2.35± 0.51 15.890 0.000

First postoperative ambulation time（d） 1.53± 0.42 3.02± 0.89 11.572 0.000

Postoperative hospital stay（d） 5.24± 1.35 9.35± 2.74 10.262 0.000

Incision exudation 0（0.00） 5（10.87） / 0.028a

Pleural effusion 0（0.00） 1（2.17） / 0.880a

Abdominal infection 1（1.61） 3（6.52） 0.673 0.412b

表 2 影响 HCC术后复发的单因素分析 [(x± s)/n(%)]
Table 2 Single factor analysis of postoperative recurrence of HCC [(x± s)/n(%)]

Factors Recurrence group（n=45） Non-recurrence group（n=63） t/x2 P

Age（years） 59.35± 6.34 57.83± 6.27 1.236 0.219

Gender

Male 28（62.22） 40（63.49）
0.018 0.893

Female 17（37.78） 23（36.51）

BMI（kg/m2） 20.85± 0.46 20.94± 0.48 0.977 0.331

Basic diseases

Hypertension 20（44.44） 36（57.14） 1.695 0.193

Type 2 diabetes mellitus 32（71.11） 27（42.86） 8.455 0.004

CNLC stage

Ⅰa～Ⅱa stage 21（46.67） 55（87.30）
20.788 0.000

Ⅱb～Ⅲa stage 24（53.33） 8（12.70）

Number of tumors（n） 2.95± 0.63 2.48± 0.57 4.043 0.000

Diameter of tumor（cm） 3.92± 1.23 3.23± 1.07 3.103 0.002

Tumor differentiation degree

Low and moderate

differentiation
23（51.11） 18（28.57）

5.663 0.017

High differentiation 22（48.89） 45（71.43）

Portal vein tumor thrombus 27（60.00） 18（28.57） 10.668 0.001

Microvascular invasion 10（22.22） 4（6.35） 5.862 0.015

Child-Pugh liver function

classification

Grade A 25（55.56） 39（61.90）
0.438 0.508

Grade B 20（44.44） 24（38.10）
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Cirrhosis 33（73.33） 32（50.79） 5.565 0.018

Hepatitis B 33（73.33） 53（84.13） 1.885 0.170

Preoperative HBV-DNA

loading

＞104 copies/mL 34（75.56） 33（52.38）
5.986 0.014

臆104 copies/mL 11（24.44） 30（47.62）

Preoperative alpha fetoprotein

（滋g/L）
386.23± 32.06 384.05± 32.71 0.344 0.731

Surgery mode

Laparoscopic 15（33.33） 47（74.60）
18.285 0.000

Open 30（66.67） 16（25.40）

3 讨论

HCC是肝脏最常见的原发性恶性肿瘤，乙型肝炎病毒和

丙型肝炎病毒感染、酒精或非酒精性脂肪肝病、摄入黄曲霉毒

素污染食品以及代谢综合征、肥胖、II型糖尿病等是 HCC患病

的危险因素[9]。随着近年来研究的深入，发现多种抑癌基因失

活、癌基因异常激活和多种信号通路异常调控，表观遗传等参

与了 HCC的发展和进展[10]。局部不可切除或肝功能受损严重

的 HCC患者以姑息性治疗为主，早期 HCC和具备手术条件的

患者则以手术治疗为首选 [11]。腹腔镜切除术和开腹手术均是

HCC手术治疗的主要手段，腹腔镜手术具有切口和创伤小、失

血少、术后疼痛程度轻等优势，术后并发症少，住院时间短。开

腹手术则视野清晰，可处理复杂部位肿瘤。随着微创理念以及快

速康复理念的普及，接受腹腔镜切除术的患者比例逐年增加[12]。

但是腹腔镜手术需要医师具备丰富的腹腔镜和肝胆手术经验，

两种术式的临床效果仍需要大量临床研究证实。

本次研究发现，腹腔镜组手术切口长度小于开腹组，术中

出血量少于开腹组，但手术时间长于开腹组。Haruna等人[13]、

Morise等人[14]报道也指出腹腔镜手术时间较开腹手术长，但术

中失血量较开腹手术少，可能与腹腔镜手术操作难度高，需要

全部在镜下完成，缺乏手触感，导致手术流程复杂有关。本研究

腹腔镜组术后首次下床活动时间、术后住院时间短于对照组，

表明腹腔镜手术更有利于术后快速康复，分析原因为腹腔镜手

术切口小，对腹壁神经损伤小，疼痛程度轻，有利于术后早期下

床进行康复锻炼，进而缩短患者住院时间[15,16]。本研究腹腔镜组

术后并发症发生率低于开腹组，这与腹腔镜手术利用小而分散

切口可避免器械对切口的牵拉，减少术中器官暴露，减轻术后

粘连程度，降低术后感染发生风险有关[17]，另外，腹腔镜手术创

伤小，有助于减弱因手术应激介导的炎症反应，降底术后并发

症发生率[18]。

本研究患者术后均完成 2年随访，发现 HCC术后复发率

为 41.67%，与乐琪等人[19]报道的接受手术切除的 HCC患者术

后 2年内复发率为 40.4%（182/450）接近，但低于周雷等人[20]报

道的 52.59%（71/135）的复发率，分析原因为上述后者随访时间

长达 3～9年，而本研究术后随访时间偏短，因此复发率相对更

低。本研究回归分析结果显示，合并 2型糖尿病、门静脉癌栓、

微血管侵犯、术前 HBV-DNA载量＞104拷贝 /mL是 HCC术

后复发的危险因素。门静脉癌栓是 HCC最常见的并发症之一，

HCC具有强肝血管系统侵袭性，主要入侵门静脉、肝静脉、肝

下腔静脉或其分支，其中门静脉是最常见的大血管侵袭部位和

形式，多数 HCC患者在确诊时即发现门静脉癌栓[21]。与无门静

脉癌栓患者比较，门静脉癌栓患者肿瘤直径大、数量多、分化程

度低、肝功能差和血清甲胎蛋白水平高，化疗耐受性差[22]，因此

复发风险更大。门静脉是肝脏的主要供血通路，同时为肿瘤生

长，向周边组织浸润提供血液供应，门静脉癌栓形成后将有利

于癌细胞向肝内扩散，导致微小转移病灶，进而引起肿瘤复发。

表 3 影响 HCC术后复发的多因素 Logistic回归方程

Table 3 Multivariate Logistic regression equation affecting postoperative recurrence of HCC

Factors 茁 SE Wald x2 OR(95%CI) P

Number of tumors 0.386 0.242 1.479 1.264（0.782～2.547） 0.508

Diameter of tumor 0.402 0.305 1.737 1.495（0.822～2.718） 0.632

Type 2 diabetes mellitus 0.752 0.163 21.284 2.121（1.541～2.920） 0.000

CNLC stage 0.325 0.296 1.206 1.384（0.775～2.472） 0.839

Tumor differentiation degree 0.214 0.186 1.324 1.239（0.860～1.783） 0.785

Portal vein tumor thrombus 1.352 0.203 44.357 3.865（2.596～5.754） 0.000

Microvascular invasion 1.043 0.196 28.318 2.838（1.933～4.167） 0.000

Cirrhosis 0.362 0.288 1.547 1.803（1.339～2.456） 0.153

Preoperative HBV-DNA loading 0.652 0.157 17.246 1.919（1.411～2.611） 0.000

Surgery mode 0.196 0.175 1.254 1.217（0.863～1.714） 0.815
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肉眼可见的血管侵犯较容易被诊断，而微血管侵犯往往需要术

后病理学评估判断，术前难以发现，因此导致术后易复发，微血

管侵犯的发生是决定 HCC术后肿瘤复发的重要因素之一[23,24]，

吴晓龙等人[25]认为微血管侵犯是 HCC切除术后早期复发的独

立影响因素。慢性肝炎、肝硬化和 HCC患者糖尿病发病率较

高，胰岛素样生长因子信号通路的激活在恶性肿瘤发病机制中

有着重要的作用，胰岛素样生长因子与胰岛素受体结合激活肝

细胞中细胞增殖信号和抗凋亡信号促进癌变的发生[26]，另高血

糖状态导致氧化应激，诱导 DNA氧化损伤，诱发癌变[27]。Zheng

等人[28]报道指出空腹血糖升高与 HCC肝移植术后肿瘤复发和

低总生存率有关，Chan等人[29]指出二甲双胍可降低 HCC复发

的风险，且肝细胞癌复发风险与二甲双胍使用量和持续时间有

关。HBV 感染是导致 HCC 的主要原因之一，持续高

HBV-DNA载量可导致 HBV活跃性和复制性增加，诱发慢性

肝炎炎症和纤维化，促使 琢-2巨球蛋白的产生并转化生长因子
-茁1，促进肿瘤的发展和癌细胞扩散[30]。

综上所述，腹腔镜手术可减少创伤，更有利于术后康复，并

可降低围术期并发症和术后复发率，优于传统开腹手术。合并2型

糖尿病、门静脉癌栓、微血管侵犯、术前 HBV-DNA载量过高是

HCC术后复发的危险因素，临床早期关注高危征象有助于预

防术后 HCC复发，从而更好地制定治疗方法，改善患者预后。
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